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論 文 内 容 要 旨 
 「目的」Transient receptor potential cation channel, subfamily A, member1（以下：TRPA1）
の刺激薬である Allyl isothiocyanate（以下：AITC）を結腸内に投与し、その結腸運動亢進・排
便誘発効果と作用機序を解明すること。 
 「方法」雌雄のビーグル成犬を用い、消化管の輪状筋収縮を測定するため、全身麻酔下に strain 
gauge force transducer を結腸 3 か所（近位、中部、遠位結腸）に縫着、固定した。さらに薬剤
投与経路として用いるシリコンチューブを盲腸より挿入し、先端を上行結腸内に留置した。
Control として生理食塩水 8ml と溶媒（Dimethyl sulfoxide）2ml を、AITC 5 ㎎、10 ㎎をシリ




30 分間の波形下面積を計算した Motility Index（MI）を用いた。 
 「結果」AITC 5mg、10mg の投与直後から結腸に巨大伝播性収縮波（giant migrating 
contractions : GMCs）が高頻度にみられ、排便を誘発し、MI において、AITC 5 ㎎群、AITC 10
㎎群は用量依存性に有意に運動を亢進させた。 
また、ムスカリン受容体拮抗剤 atropine,ニコチン受容体拮抗剤 hexamethonium, 5-HT3 受容体
拮抗薬 ondansetron の存在下では AITC による結腸運動亢進効果は有意に抑制された。TRPA1
拮抗薬の HC-030031 存在下では AITC による結腸運動亢進効果が抑制されたが、TRPV1
（Transient Receptor Potential Vanilloid 1）拮抗剤の capsazepine 存在下では AITC の結腸運
動亢進効果が認められなかった。Anastomosis model、Denervation model では GMCs 頻度、
排便頻度はともに低下し、Motility index が減少した。 
 「結語」AITC は、結腸内腔知覚神経末端の TRPA1 に作用し、アセチルコリン、5-HT3 を介
して結腸の蠕動を伝播する。また、AITC が TRPA1 を介して惹起する結腸蠕動運動の伝播には
壁在神経が必要であることが示唆された。 
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